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Ick ciliary kinase is essential for planar cell polarity formation in inner ear hair cells and 













うなコルチ器の PCP を制御する分子機構について研究を行った。 
 Intestinal cell kinase (Ick)は、ヒトの劣性遺伝疾患である endocrine-cerebro-osteodysplasia 
(ECO) syndrome の原因遺伝子として同定された。また Ick は網膜や小脳を含む様々な組織
において繊毛形成に関わる、いわゆる繊毛蛋白であることが知られており、特に繊毛内輸送
を制御していると考えられている。一方で、コルチ器の PCP 制御には、種を超えて保存さ
れている古典的な core PCP 蛋白以外に、Ift88、kif3a のような繊毛蛋白が関与することも以
前から知られていた。以上より、我々は Ick がコルチ器の PCP 形成に関与するとの仮説を
立てて、同分子の機能欠失マウスの解析を中心に研究を行った。 















も、コントロールと比較して Ick KO マウスでは不動毛配列の極性と動毛位置の極性との解
離が有意に大きいことが判明した。このような不動毛と動毛の位置関係の異常は他の繊毛
蛋白である、Mkks、Mks1、Alsm1 および Kif3a の欠失マウスでも見られることが知られて
いる。これらの結果より、Ick は発生期の蝸牛における PCP 形成、とりわけ動毛と不動毛の
配置を決定する段階において、両者の協調的な移動に重要な役割を果たすと考えられた。 
 Ick は繊毛内輸送を介して Ift88 の局在や機能にも影響を及ぼしている可能性が考えられ
たため、コルチ器において Ift88 の免疫染色を行った。コントロールマウスでは動毛の軸糸





次に、Pax2-Cre マウスを利用した Cre-LoxP システムを用いて、内耳特異的 Ick コンディ
ショナルノックアウト (CKO)マウスを作製し、PCP 障害が聴覚に及ぼす影響について評価
した。生直後の Ick CKO マウスでは、Ick KO マウスと同様に有毛細胞の PCP 障害と支持細
胞の繊毛の伸長が認められた。有毛細胞の PCP 障害の程度は蝸牛長軸方向に沿って勾配が
あり、蝸牛頂部で最も高度であり、基底部になるほど軽度であった。 
続いて聴性脳幹反応および歪成分耳音響放射を用いて成体 Ick CKO マウスの聴覚機能評




とから、Ick CKO マウスの難聴は、コルチ器における有毛細胞の PCP 障害が原因であると
考えられた。 






器の PCP に関する新たな基盤的知見を与えた。 
